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摘要 : 腺 苷 三 磷酸 结合 盒 转运 蛋白 (ATP-binding cassette transporter) ,简称 ABC #4144 H (ABC transporter) ,是 继 细 
WEK PASO 单 加 氧 酶 . 涛 酸 酯 酶 、 合 胱 甘 肽 S$- 转 移 酶 之 后 又 一 类 参 于 解毒 作用 的 重要 生日 家 族 , 因 其 在 杀 虫 剂 解 
毒 等 方面 起 着 非常 重要 的 作用 ,近年 来 逐渐 受到 广泛 关注 。ABC Fig HAE KARE A ,其 核心 结构 通常 由 4 
个 结构 域 组 成 ,包括 2 EE BK PY) WS A eG t SY (transmembrane domains ，TMD ) 和 2 NE P PRG A H ( nucleotide 
binding domains, NBD) 。 根 据 序列 相似 性 和 保守 结构 域 ,可 以 把 ABC 转运 蛋白 家 族 分 为 8 个 亚 家 族 ,每 个 亚 家 族 
的 成 员 数 及 功能 不 同 。 这 类 有 蛋白 在 各 种 生物 体内 均 有 分 布 , 其 主要 功能 包括 转运 物质 、 信 号 传导 、 细 胞 表面 受 体 及 
参与 细胞 内 DNA 修复 ,转录 及 调节 基因 的 表达 过 程 等 。 此 外 ,近年 来 的 研究 表明 ,ABC 转运 重 日 的 突变 或 过 表达 
不 仅 与 节 胶 动物 对 化 学 农药 的 抗 药 性 密切 相关 ,而 且 在 抗 Bt 毒素 方面 也 起 着 非常 重要 的 作用 ,对 转 Bt 作物 造成 严 
重 威胁 。 本 文 综 述 了 节肢 动物 ABC 转运 蛋白 的 结构 ,ATP 水 解 介 导 的 作用 机 制 , 亚 家 族 的 分 类 结构 及 生理 功能 ， 
以 及 由 ABC 转运 和 集 白 介 蛙 的 抗 药 性 人 研究 进展 , 旨 在 深入 了 解 ABC 转运 重 昌 的 研究 现状 及 其 在 世 胶 动物 抗 药 性 方 
面 的 作用 ,为 阐明 市 肌 动 物 抗 药 性 机 制 提 供 新 的 理论 依据 ,对 改进 农业 害 忠 的 抗 性 监测 和 治理 策略 也 具有 一 定 的 
指导 意义 。 
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Abstract; ATP-binding cassette transporters ( ABC transporters) are a recently documented family of 
detoxification-involved proteins following cytochrome P450 monooxygenases ( P450s), glutathione S- 
transferases (GSTs) and carboxylesterases (COEs). Over the last few years, these enzymes have been 
getting broad recognition and receiving extensive attention because of their important functions in the 
detoxification of insecticides. The ABC transporter is one of the major transmembrane protein families, 
which comprises four core domains with two highly conserved domains or nucleotide binding domains 
(NBDs) and two highly hydrophobic transmembrane domains (TMDs). In arthropods, the ABC transporter 
gene family can be divided into eight subfamilies (ABCA - ABCH) , which vary in the number of members 
and their functions, based on the similarity of amino acid sequences and the conserved domains. These 
proteins are distributed in all living organisms on earth, and exhibit many vital roles including substrate 
transporters, signal transduction, cell-surface receptor, and special roles in DNA repair, translation and 
regulation of gene expression. In addition, recent advances in this area have shown that the mutation and/ 
or overexpression of ABC transporters in arthropods are associated with the resistance of both pesticides and 
Bt toxins. In fact, they may potentially threaten the sustainability of Bt crops. This article presents an 
overview on the molecular structure and ATP-driven functions of the ABC transporters, and also the 
classification, molecular structure and physiological functions of the ABC-transporter subfamilies. 


We also described the research progress made on insecticide resistance mechanisms mediated by the ABC 
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transporters in hoping to provide some basis for improving monitoring and management strategies of the 


insecticides used for pest control in agroecosystems. 


Key words: Arthropod; ABC transporter; molecular structure; subfamily; physiological function; 


mediated resistance 


In FY = We WR 2a A A Fe a AE H ( ATP-binding 
cassette transporter ) , 简称 ABC 转运 皇上 日 (ABC 
transporter) , &— KKS ARSE H , E h E Pal. BA 
及 真 核 生物 3 大 界 中 均 保守 存在 并 具有 重要 的 生理 
功能 ( Ames et al., 1990; Higgins, 1992), ABC 转运 
AG A RICETTE E W A Pa PAY , BA y 
的 第 一 个 ABC 转运 集 日 (P- 糖 集 日 ,ABCB1 ) 是 在 人 
类 Homo sapiens 中 发 现 的 ( Dean et al., 2001)。 大 部 
分 的 ABC 转运 集 日 锌 认为 是 主动 运输 的 转运 集 日 。 
近年 来 发 现 ,ABC 转运 和 集 日 广泛 存在 于 多 种 正常 的 
组 织 和 需 官 ,参与 药物 和 内 、 外 源 毒 妹 的 吸收 分布 
及 排泄 ,上 只 有 解毒 和 防御 保护 的 功能 。 据 报 站 ,ABC 
转运 蛋白 部 分 成 员 的 过 表达 与 人 体 肿瘤 细胞 的 多 药 
物 抗 性 (multidrug resistance, MDR) 密切 相关 , 是 导 
致 化 疗 失败 的 主要 原因 (Dean et al., 2001) 。 

根据 功能 的 不 同 ,可 以 将 ABC 转运 集 日 分 成 3 
大 类 ,分 别 是 输入 集 日 、 输 出 集 白 和 非 转 运 和 集 日 
( Saurin et al., 1999) 。 输 入 和 输出 蛋白 的 主要 功能 
是 运输 一 系列 的 底 物 ; 非 转 运 集 白 则 不 具备 转运 功 
能 ,而 是 参与 细胞 内 DNA 修复 ,转录 及 调 市 基因 的 
表达 过 程 (Saurin et al., 1999; Dassa and Bouige, 
2001; Bouige et al., 2002), 虽然 在 哺乳 动物 中 
ABC 转运 蛋白 在 药物 抗 性 方面 的 贡献 已 经 被 广泛 
人 研究 ,可 是 它们 在 节 及 动物 抗 药性 方面 的 作用 尚 不 
明确 。 随 大 越 来 越 多 的 市 肌 动 物 全 基因 组 测序 的 完 
成 ,有 关 ABC 转运 和 蛋 日 基因 家 族 的 研究 报道 也 日 益 
tH, CAMA, ABC 转运 保 日 在 昆虫 的 生长 
发 育 过 程 中 起 作用 ,参与 一 些 重要 的 生理 过 程 如 尿 
PTR ON, 并 在 抗 药 性 方面 起 作用 (Labbé et al., 
2011b)。 为 了 人 研究 ABC Fei E H TE T Ao De tE 
中 所 起 的 重要 性 ,本文 对 目前 已 研究 的 8 PRI oh 
物 的 ABC 转运 重 日 的 分 类 、 结 构 、 生 理 功 能 及 其 与 
抗 药 性 的 关系 进行 了 综述 。 



























































1 ABC 转运 得 日 的 分 子 结构 和 作用 机 制 


ABC 转运 集 日 是 一 种 膜 整合 集 日 , 它 可 利用 细 
胞 内 的 能 量 促使 物质 逆 浓 度 梯度 路 细胞 膜 转 运 
(Jones and George，2004)。 目 前 已 经 人 研究 报道 的 


ABC 转运 集 日 在 各 个 物种 间 相 对 比较 保守 ,核心 结 
构 基 本 都 是 由 4 个 结构 域 组 成 ,包括 2 个 高 度 玖 水 
的 器 膜 结 构 域 (transmembrane domain, TMD) 和 2 
AS RAE WR Zi A H (nucleotide binding domain, NBD; 
图 1) (Dean et al., 2001; Linton, 2007) ,这 4 MZE 
FA Ay LA A AS E A) 28 A JÉ ZK ( Higgins and Linton, 
2003), FH 2 ^^ NBDs 和 2 个 TMDs 组 成 的 ABC #4 
运 人 重 日 为 全 转运 和 蛋 日 ,而 那些 只 有 1 个 NBD 和 1 个 
TMD 的 转运 集 日 则 被 称 为 半 转 运 和 集 日 ( Hollenstein 
et al., 2007) , 半 转 运 重 日 帝 通 过 形成 同 源 二 聚 体 或 
异 源 二 聚 体 来 行使 作用 。 每 个 TMD 一 般 由 6 个 a 
螺旋 构成 ,但 也 存在 一 个 TMD H 10 个 或 17 个 或 19 
个 a 螺旋 组 成 的 现象 ,它们 形成 了 一 个 路 膜 通 拓 以 
实现 底 物 分 子 的 跨 膜 运输 ,同时 还 参与 底 物 的 识别 
过 程 。NBD 位 于 胞 质 面 的 一 侧 , 可 结合 和 水 解 ATP 
(Seeger and van Veen, 2009) ,每 个 NBD 有 一 系列 
高 度 保守 的 基 序 walker A 基 序 (P-loop) „walker B 基 
JF „ABC signature ,A-loop ,D-loop ,H-loop 以 及 Q-loop 
(图 1) (Linton,2007)。A-loop 包含 一 个 芳香 族 氨 
基 酸 残 基 通常 是 酶 氨 酸 ,walker A 基 序 (P-loop ) 和 
walker B 基 序 表明 核 苷 酸 结合 位 点 的 存在 (Walker 
et al., 1982) ,ABC signature 是 ABC 转运 和 蛋 日 的 特 
征 (Dean et al., 2001) ,它们 在 催化 循环 中 ATP 的 结 
合 \ 水解 以 及 ADP 的 释放 方面 起 着 无 可 替代 的 作用 
(Seeger and van Veen, 2009)。 由 于 NBD 都 具有 水 
解 ATP 的 作用 ,所 以 它们 的 同 源 性 较 高 ,而 TMD 则 
具有 多 样 性 ,是 因为 ABC 转运 集 日 需要 结合 并 运输 
不 同 底 物 (Seeger and van Veen, 2009) 。 

Jones 和 Ceorge(2004) 对 ABC 转运 生日 的 结构 
和 作用 机 制 进行 了 概述 ,分 析 了 ABC 结构 及 其 相关 
集 日 的 数据 ,并 讨论 这 些 数据 与 转运 集 日 分 子 机 制 
的 关系 。ABC 转运 集 日 活性 的 标志 是 ATP 水 解 介 
导 的 开关 转运 机 制 ( Higgins and Linton, 2004) ,这 个 
独特 的 反应 循环 是 瓜 物 回 胞 外 转运 的 重要 分 于 基础 
(图 1) (Linton, 2007)。Seeger 和 van Veen (2009 ) 
通过 综述 ABC 转运 集 日 抗 药 性 的 分 子 机 制 ,认为 
TMD 决定 物质 转运 的 方 问 , 当 药 物 结合 到 TMD 后 ， 
促使 ATP 与 NBD 结合 ,改变 ABC 的 构象 并 水 解 成 
ADP 提供 能 量 , 将 药物 转 出 细胞 ,随后 ABC 构象 恢 























6 期 APES: 节肢 动物 ABC Fie a A RP PAS AE 731 


32, ADP 释放 。 此 外 , 他们 还 概述 了 目前 ABC 转运 
集 日 的 不 同 转运 模式 ,建立 了 结构 和 功能 的 关系 。 
Gyimesi (2011) 的 研究 也 表明 ,ATP 的 水 解 可 改 
Z ABC 的 构象 并 局 动物 质 的 转运 。 
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图 1 ABC 转运 和 集 日 的 分 子 结构 和 
作用 机 制图 示 ( 引 目 Linton, 2007 ) 
Fig.1 Illustration for molecular structure and action mechanism 


of the ABC transporters (adopted from Linton, 2007 ) 


ATP FY ZK APE H S PR I H RI, E UL E AS VE 
为 鉴定 ABC 多 药物 转运 集 日 的 指标 。1992 年 ， 
Ambudkar 等 (1992 ) 在 人 研究 人 体 中 参与 净 细 胞 化 疗 
药物 运 出 的 ABC 转运 和 集 日 (ABCB1) 时 ,证 明了 药物 
促进 ATP 水 解 的 作用 ,人 的 ABCB1 是 自 个 被 确 害 
的 由 药物 绑 定 刺激 ATP 水 解 的 ABC 转运 和 集 日 ;1997 
年 ,Shapiro 和 Ling( 1997 ) 利用 细胞 核 染色 的 运输 测 
定 实验 ,证 明了 药物 进入 ABC 转运 和 集 日 胞 质 面 的 一 
个 高 亲 和 性 的 位 点 ,诱导 ATP 的 结合 和 水 解 , 进 而 
导致 药物 结合 位 点 的 亲 和 性 降低 ,引起 药物 释放 到 
细胞 膜 的 外 侧 或 水 相 环境 中 。 








2 ABC 转运 蛋 日 的 亚 家 族 分 类 


根据 ATP 结合 位 点 的 序列 相似 性 ,人 类 的 ABC 
转运 集 日 被 分 为 7 个 亚 家 族 (A ~ C) ,这 些 亚 家 族 
在 所 有 真 核 基因 组 中 都 存在 ,说 明 它 们 的 起 源 较 早 
(Dean and Annilo, 2005), ABCH 亚 家 族 则 是 在 黑 
RERIG Drosophila melanogaster 基因 组 测序 分 析 之 后 
首次 发 现 的 (Dean et al., 2001) ,随后 获得 的 节肢 动 
物 家 太 Bombyx mori JWA Tribolium castaneum , 
二 斑 叶 里 Tetranychus urticae 等 基因 组 的 ABC 家 族 
也 都 包含 ABCH WARK, AE BEM T. urticae 中 
数目 远大 于 其 他 物种 ( 表 1) ,但 是 在 植物 .蠕虫 酵 











母 及 哺乳 动物 基因 组 中 不 存在 (Dean and Annilo, 
2005 ) 。 

随 着 近 几 年 大 规模 的 全 基因 组 测序 .ESTs 测序 
以 及 基因 组 精细 图 绘制 等 一 系列 工作 的 完成 ,ABC 
基因 家 族 得 到 了 广泛 的 研究 。 除 了 人 类 以 外 ,一 些 
TRSH EFE E EA RIE A EE R A ANGA H 
EEA H ASA) 的 ABC $812 78 HIA IRE ( Dean 
et al., 2001; Roth et al., 2003; Sturm et al., 2009; 
Labbé et al., 2011b; Liu et al., 2011; Xie et al., 
2012; Broehan et al., 2013; Dermauw et al., 2013; 
You et al., 2013), 已 有 的 研究 表明 ,人 类 H. 
sapiens 基因 组 中 有 48 个 ABC 基因 、 水 重 Daphnia 
pulex 有 64 4+, — RENT iK T. urticae 有 103 个 ER 
Riy D. melanogaster 有 56 个 、 则 比 亚 按 蚊 Anopheles 
gambiae 有 52 个 西方 蜜蜂 Apis mellifera 有 41 个、 
xE B. mori 有 51 4 aR A KR T. castaneum 有 73 
M ZNR Plutella xylostella 有 100 个 ,由 此 可 见 不 
同 物 种 的 ABC 基因 数量 存在 明显 差异 ;此 外 ,各 个 
亚 家 族 的 数目 也 存在 差异 ,尤其 是 ABCC, ABCG 和 
ABCH 3 个 亚 家 族 的 数目 差异 更 为 明显 ( 表 1)。 从 
表 1 我 们 可 以 看 出 , 除 小 六 蛾 外 ,其 他 所 有 物种 都 只 
有 一 个 ABCE 基因 ,小 采 蛾 P. xylostella 中 ABCE 亚 
家 族 有 12 个 成 员 , 明显 高 于 其 他 物种 ,这 可 能 是 由 
于 基因 的 扩张 所 造成 的 。 不 同 物 种 所 拥有 的 ABCD 
和 ABCF 这 两 个 亚 家 族 的 基因 数量 也 比较 接近 ,这 
可 能 说 明 ABCE , ABCD 和 ABCF 在 物种 进化 中 是 比 
较 保 守 的 。 通 过 对 抗 药 性 排名 第 一 的 农业 害虫 二 斑 
itii T. urticae 进行 人 赋 究 , AP ABCC, ABCG 和 
ABCH 3 个 亚 家 族 存在 串联 重复 造成 的 扩张 现象 
(Van Leeuwen et al., 2010 ) 。 进 一 步 的 比 对 表明 , 昆 
HAR D. melanogaster P Azk D. pulex 、 线 
虫 门 秀 丽 隐 杆 线 虫 Caenorhabditis elegans 及 哺乳 动 
WAR H. sapiens 这 4 个 物种 也 存在 类 似 的 现象 ， 
这 3 个 亚 家 族 的 扩张 现象 可 能 与 抗 药 性 和 食性 相关 
(Dermauw et al.，2013 ) 。 这 个 结论 在 赤 拟 谷 盗 了 
castaneum 中 也 已 证 实 (Broehan et al., 2013) 。 














3 ABC 转运 蛋白 各 亚 家 族 的 结构 及 
主要 生理 功能 


ABCA 亚 家 族 在 哺乳 动物 中 的 主要 特征 是 全 转 
运 集 日 ,在 胞 内 脂 质 转运 过 程 中 起 看 非常 重要 的 作 
HH (Wenzel et al., 2006) ,但 它们 在 节 胶 动物 中 的 功 
能 尚 不 明确 ,根据 其 较 高 的 结构 保守 性 推测 ,可 能 
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表 1 不 同 物种 ABC HRABALA 
Table 1 Subfamilies and their numbers of the ABC-transporter genes in different species 
a A B C D E F G H BE a 
Species Total References 
类 
A . 13 11 12 4 1 3 5 0 48 Dean et al., 2001 
Homo sapiens 
AIA 10 8 14 2 1 3 15 3 56 Dean et al., 2001 
Drosophila melanogaster 
SFU Y 
杰 拟 从 次 10 0 35 2 1 3 13 3 73 Broehan et al., 2013 
Tribolium castaneum 
PA Js BRE 3 5 9 2 1 3 15 3 41 Liu et al., 2011 
Apis mellifera 
z ; 
Ki PEES 9 5 13 2 1 3 16 3 52 Roth et al., 2003 
Anopheles gambiae 
x 
KER 4 7 7 3 1 4 23 15 64 Sturm et al., 2009 
Daphnia pulex 
Ait 6 8 15 2 1 3 13 3 51 Liu et al., 2011 
Bombyx mori 
— ys i H- 
PEN , 9 4 39 2 1 3 23 22 103 Dermauw et al., 2013 
Tetranychus urticae 
NRR 9 18 18 7 12 3 19 14 100 You et al., 2013 


Plutella xylostella 





是 在 脂 质 转运 过 程 中 起 重要 作用 。 到 目前 为 止 , 仪 
ERMAK T. castaneum 中 通过 RNA 干扰 (RNAi) 
技术 沉默 TcABCA-9A 和 TcABCA-9OB ,发 现 师 在 羽化 
过 程 中 出 现 考 膀 残 遇 或 者 缩短 的 现象 进而 导致 
30% 的 死亡 率 , WEK T ABCA 与 赤 拟 谷 盗 了 
castaneum WJA fee A B AA ( Broehan et al., 2013) 。 
ABCB 亚 家 族 包 括 全 转运 蛋白 和 半 转 运 重 日 。 
ABCB1 是 人 类 中 发 现 的 第 一 个 在 癣 症 中 抗 药物 的 
蛋白 ,后 来 的 研究 表明 在 ABCB 亚 家 族 中 有 更 多 的 
药物 抗 性 和 蛋白 (Cottesman et al., 2002), 。 根 据 序 列 
的 相似 性 ,昆虫 的 ABCB 亚 家 族 被 认为 也 参与 了 杀 
虫 剂 及 其 他 化 学 药物 的 抗 性 (Labbe et al., 2011b) 。 
天 于 ABCC 亚 家 族 , 在 人 类 中 都 是 全 转运 集 日 ,而 在 
EEREN A EH ia E Ht A F teia k H (Dean et 
al., 2001; Liu et al., 2011; Broehan et al., 2013), 
哺乳 动物 的 ABCC 亚 家 族 成 员 包 含 一 些 与 多 抗 药性 
相关 的 和 蛋白 ,参与 离子 转运 .毒素 排泄 、 信 号 传导 以 
及 一 些 其 他 功能 (Dean et al., 2001), ABCC 还 可 以 
作为 细胞 表面 受 体 起 作用 ,其 中 最 重要 的 是 ABCC 
亚 家 族 中 的 硕 栈 脲 类 受 体 SUR, 它 可 以 作为 茶 甲 酰 
EAJK BPUs 的 受 体 ,抑制 昆虫 和 师 类 几 丁 质 合成 ， 
从 而 抑制 其 生长 (Post and Vincent，1973 ) 。 许 多 
ABCC 转运 生日 能 够 特异 性 的 转运 多 种 药物 ,被 称 
Whe # yy tt MEA HK AE A (multidrug resistance- 
associated protein, MRP) ,并 日 与 短 的 MRPs( MRP4, 
5,8 和 9) 相 比 ,长 的 MRPs( MRPI -3,6 和 7) 在 N 



































末 闹 有 一 个 额外 的 器 膜 结 构 ( Deeley et al., 2006 ) 。 
已 有 人 研 究 表 明 市 有 动物 的 ABCC 转运 集 日 和 药物 搞 
性 相关 ( Labbé et al., 2011b) ,在 烟 芽 夜 蛾 Heliothis 
virescens 中 发现 ABCC2 的 突变 增强 了 Bt 抗 性 
(Gahan et al.，2010 ) 。 在 节肢 动物 基 拟 合资 也 
castaneum FN PENH T. urticae 中 ,ABCC 亚 家 族 由 
于 基因 的 串联 重复 导致 效 量 楷 多 , HÆ KE T. 
urticae 中 已 证 实 这 种 扩张 基因 扩张 现象 与 其 抗 性 相 
关 ( Broehan et al., 2013; Dermauw et al., 2013), 
ABCD 亚 家 族 的 成 员 都 是 半 转 运 重 日 ,ABCD 转运 
集 日 定位 在 亚 细 胞 过 氧化 物 酶 体 上 并 参与 脂肪 酸 或 
脂肪 酰 运 入 到 过 氧化 物 酶 体 的 过 程 (Theodoulou et 
al., 2006) 。 ABCE 和 ABCF 缺少 TMD , 而 且 每 一 个 
成 员 都 包含 一 对 相连 的 NBD( Kerr, 2004) 。 大 多 数 
真 核 生 物 只 有 一 个 ABCE 基因 ,与 其 他 的 ABC 转运 
RANA], ENA Fe WHA, mH. ABCE 和 
ABCF 亚 家 族 在 所 有 生物 的 进化 中 高 度 保 守 。 已 报 
iB AY) ABCC 转运 重 日 都 是 半 转 运 重 日 ,重要 的 是 每 
一 个 ABCG 转运 集 日 在 NBD 的 C 末端 区 域 有 一 个 
TMD ,显示 出 一 个 与 其 他 亚 家 族 不 同 的 结构 
(Holland et al., 2003), "ie Rtg D. melanogaster 
的 ABCG 亚 家 族 中 的 一 个 成 员 在 其 眼睛 形成 过 程 中 
参与 色 巡 前 体 的 吸收 (Mackenzie et al., 1999) 。 
ABCH 在 不 同 物种 中 的 数量 都 比较 保守 ,家 得 B. 
mort 的 系统 进化 分 析 表 明 ABCH 家 族 的 基因 来 目 一 
个 共同 的 祖先 且 在 组 织 结构 形式 上 与 ABCC 最 相近 ， 
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但 是 目前 尚 不 明确 它们 的 功能 (Liu et al., 2011). 
EKA B. mori 中 ,多 个 ABC 基因 表现 出 发 育 
阶段 和 组 织 特异 性 偏好 表达 。 其 中 有 1 个 ABCG 基 
因 (BmABC002712 ) 仅 在 马 氏 管 中 高 表达 ,暗示 其 具 
有 组 织 特异 性 功能 。 同 时 ,至 少 有 5 个 ABCG 基因 
( BmABC005226, BmABC005203, BmABCO005202 ， 
BmABCO010555 和 BmABCO10557 ) Æ “A Hy F 1m Fe 
IK FP HA 20- SEM BZ BAAR (20E) 的 受 体 基 因 表 达 
模式 相似 。 用 20E 处 理 诱导 ABCG 基因 ,检测 其 在 
中 肠 的 表达 ,并 用 RNA 技术 干扰 沉默 20E 的 受 体 
基因 USP ,降低 了 ABCG 基因 的 表达 ,表明 这 些 中 肠 
俩 好 表达 的 ABCG 基因 受 20E 的 诱导 (Liu et al., 
2011) 。 通 过 RNA 干扰 沉默 赤 拟 谷 盗 7. castaneum 
中 ABC 基因 的 表达 ,会 抑制 其 生长 ,导致 局 部 黑 化 、 
眼睛 色素 缺陷 .不 正常 的 角质 层 的 形成 , 产 卵 及 卵 旷 
化 的 缺陷 ,甚至 无 法 羽化 和 严重 脱水 ,死亡 率 显 敌 增 
加 ,这 可 能 与 ABC 转运 重 日 在 转运 脂 质 . 悦 化 类 固 
本 以 及 眼睛 色素 方面 的 作用 有 关 (Broehan et al., 
2013) ,表明 其 在 昆虫 体内 功能 重要 且 多 元 化 。 


4 ABC 2S R7 Ss Tyme 


ZEB AY BE E DESS VEE ESE GE PE E R E 
加 氧 酶 (P450) RRS (COE) 以 及 谷 胱 甘 肽 S- 转 
移 酶 (GST) 3 个 家 族 (Li et al., 2007) ,近年 来 ,对 
ABC 转运 重 日 解毒 作用 的 研究 逐 潮 受到 广泛 关注。 
在 众多 的 生理 功能 中 , 节 及 动物 中 与 人 类 P-gps 和 
MRPs 直系 同 源 的 ABC 转运 重 晶 党 和 抗 药性 相关 
(Lanning et al., 1996; Buss and Callaghan, 2008; 
Baxter et al., 2011; Heckel, 2012) ,并 越 来 越 受 到 重 
AM, AACA B. mori HEE, RiR P. xylostella 基因 
组 中 ABC 转运 和 集 日 基因 家 族 的 扩张 明显 高 于 其 他 
3 个 家 族 (P450,GST,COE) ,在 抗 药性 品系 的 小 荣 
IR P. xylostella 中 ,ABC 转运 集 日 基因 比 其 他 3 个 
家 族 的 成 员 上 调 表 达 更 为 频繁 。 与 敏感 品系 相 比 ， 
A,C,G,H FF EZR ENR 已 xylostella 
PERILH m A PHR RIA , TET Ml AAP A, 
C,G 及 H 亚 家 族 的 成 员 相 对 高 表达 (He et al., 
2012; You et al., 2013), ABC 转运 重 白 主要 参与 
解毒 机 制 的 第 3 个 阶段 ,清除 第 1 和 第 2 阶段 的 反 
应 产物 (Chahine and O’ Donnell, 2011), P450 是 第 
1 反应 阶段 的 主要 酶 (Feyereisen ，1999 ) , 4 HEH AK 
是 第 2 反应 阶段 的 标志 酶 (Ranson and Hemingway, 
2005 ) 。 由 于 P450 的 反应 产物 有 时 甚至 比 母 体 化 

































































合 物 毒 性 更 大 ,如 农药 硫 代 磷酸 的 初级 代谢 产物 
( Feyereisen, 1999) ,在 这 种 情况 下 ,第 3 阶段 的 清 
除 反应 就 尤为 重要 。 

昆虫 中 抗 药性 的 产生 主要 与 靶 标 位 点 抗 药 性 的 
敏感 度 降 低 和 代谢 解毒 基因 表达 水 平 或 性 质 的 改变 
有 关 ( Li et al., 2007; Van Leeuwen et al., 2010), 
ABC 转运 蛋白 通过 抑制 细胞 内 药物 及 其 代谢 产物 
的 积累 对 抗 性 起 作用 (Buss and Callaghan, 2008 ) 。 
相 比 之 下 ,通过 利用 ABC 转运 集 日 调 方 对 外 源 有 害 
物质 的 奎 受 性 是 一 种 更 为 合理 利用 能 量 的 方式 , 例 
如 烟草 天 蛾 Manduca sexta 马 氏 管 中 的 P-E HK 
似 物 多 药 转 运 重 日 能 够 将 烟草 中 的 神经 毒素 尼古丁 
有 效 地 分 泌 出 去 ,使 其 能 够 顺利 取 食 烟 草 叶 片 而 免 
受 毒 害 ( Murray et al.，1994 )。 从 一 系列 昆虫 的 
ABC 转运 生日 与 抗 药性 的 研究 中 发 现 它 们 与 昆虫 
解毒 机 制 的 关系 非 肖 密切 。 

众所周知 ,在 市 胶 动 物 和 人 体 细 胞 中 ABC 转运 
集 日 成 员 如 MRP 基因 的 高 表达 是 对 多 种 药物 产生 
抗 性 的 主要 原因 ( Karnaky et al., 2003; Chen et al., 
2008; Lombardo et al., 2008). Æ $A H E E X EX 
WIR Trichoplusia ni 中 ,ABC 转运 重 日 基因 TrnMRP1 
和 TrnMRP4 在 马 氏 管 中 高 表达 , 它 很 可 能 起 着 将 代 
谢 废 物 或 吸收 的 外 源 有 害 物 质 分 泥 出 去 的 功能 
(Labbé et al., 201la), Æ XW H ÆJ Rig D. 
melanogaster H} , #2 8% A m Fl Œ AY MRP HJR F A 
蝶 吟 毒素 下 ,能够 诱导 MRP1 直系 同 源 物 dMRP 的 
高 表达 (Chahine and O’ Donnell, 2009), F84 H 
Ee ep CAR T. ni MZAA B. mori 中 ,ABC 转运 重 
白 的 ABCB ,ABCG 及 ABCH 亚 家 族 的 一 些 成 员 有 抗 
异 源 物 质 的 作用 ,这 些 成 员 的 高 表达 有 助 于 提高 其 
对 条 虫 剂 的 抗 性 (Labbé et ww.，2011b) 。 二 斑 叶 旺 
T. urticae 中 有 103 个 ABC 转运 重 白 基因 ,是 目前 为 
止 报 掉 的 六 及 动物 中 鉴定 出 ABC 数量 最 多 的 物种 ， 
发 现 ABCC, ABCG 和 ABCH 3 个 亚 家 族 存在 串联 重 
复 造 成 的 扩张 现象 (Van Leeuwen et al., 2010), 并且 
在 抗 螨 虫 剂 品系 中 这 些 家 族 表达 上 调 , 上 暗示 它们 在 解 
毒 方面 的 重要 作用 。 但 是 要 获得 抗 性 方面 的 证 据 还 
需要 我 们 做 进一步 的 研究 (Dermauw et al., 2013) ) 。 

ABC 转运 蛋白 除了 可 以 作为 一 种 运输 蛋白 将 
杀 虫 剂 或 者 代谢 产物 运 出 细胞 外 ,还 可 以 起 到 细胞 
表面 受 体 的 作用 (了 Post and Vincent, 1973)。 利 用 苏 
KE FFA Bacillus thuringiensis ( Bt) 毒素 毒 杀 鳝 
H HEE , m RICK, AS a EE Ba 
毒性 ,最 后 与 中 肠 受 体 结合 (Soberon et al., 2009) 。 
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因此 ,昆虫 中 肠 上 的 受 体 结合 位 点 是 决定 毒素 有 无 
活性 的 关键 ,在 靶 标 害虫 中 这 种 结合 的 弱化 或 丧失 
是 一 种 重要 的 抗 性 机 制 (Ferre and Van Rie, 2002; 
Pigott and Ellar, 2007). Æ W FX IR H. virescens 
中 ,研究 发 现 一 个 ABC 转运 集 日 ABCC2 的 失 活 突 
ZEAL Bt crylAc ERAK, IF AA Cryl Ac 结合 到 
MRi BBMV 上 有 关 ( Gahan et al., 2010) 。 

在 实验 室 沛 选 出 来 的 烟 芽 夜 蛾 H. 
(Gahan et al., 2001), # 20 4 IE Pectinophora 
gossypiella( Morin et al., 2003 ) FARES Helicoverpa 
armigera( Xu et al., 2005) 品系 中 ,它们 的 12- 钙 粘 重 
白 突变 能 引起 其 对 Cryl Ac 的 抗 性 。 然 而 改良 的 Bt 
毒素 能 够 杀 死 携 有 人 钙 粘 重 日 突变 的 棉 红 铃 虫 ,表明 
还 存在 另外 一 个 重要 的 Bt 结合 位 点 (Sober6n et al., 
2007 ) 。 最 近 ,通过 基因 和 是 位 在 烟 革 夜 峨 H. virescens 
中 找到 第 2 个 独立 的 抗 Cryl Ac 的 抗 性 机 制 ,是 一 个 
ABCC2 的 非 活 性 突变 体 (Gahan et al., 2010) ,这 是 
首次 关于 ABCC2 的 突变 体 和 Bt 抗 性 相关 的 报道 。 
在 烟 牙 夜 蛾 及 virescens 抗 性 品系 YHD2 中 ,已 有 研 
究 表 明 12- 钙 粘 和 蛋白 主要 结构 域 的 突变 导致 对 
Cryl Ac 毒素 6 000 倍 的 抗 性 ( Gahan et al., 2001) , 
然而 , 它 的 突变 并 没有 降低 或 减少 Cryl Ac RERA P 
肠 膜 的 结合 (Lee et al., 1995), fe AN ZF PC HR H. 
virescens 、 小 亲 蛾 已 xylostella( NO-QAGE ) H ENA IR 
T. ni MAA B. mori 中 ,ABCC2 基因 的 突变 能 够 对 
Cryl Ac 产生 抗 性 (Gahan et al., 2010; Baxter et al., 
2011; Atsumi et al., 2012) ,而 上 且 一 个 同时 携带 有 和 钵 精 
A AIA ABCO 基因 突变 的 烟 牙 夜 蛾 及 virescens Hilt 
品系 YHD2 ,具有 对 CrylFa WEM HER TS 
CrylFa 结合 的 能 力 (Jurat-Fuentes et al., 2002) 。 

Atsumi SẸ (2012 ) 通过 转基因 的 方法 将 Bt 敏感 
的 等 位 基因 引入 到 家 看 B. mori Yi Bt 品系 中 ,证 明 
了 是 由 ABC 转运 和 集 晶 的 一 个 下 系 同 源 物 的 突变 造 
成 了 Bti 搞 性 ,转运 集 日 基因 的 抗 性 归功 于 一 个 酷 氨 
酸 插 入 到 预测 的 器 膜 集 昌 TMD 的 外 环 上 。 通 过 在 
sf9 细胞 中 过 量 表达 家 看 B. mori 的 ABCC2 , 发 现 家 
Æ B. mori 的 ABCC2 是 毒素 CrylA 的 受 体 (Tanaka 
et al., 2013) ,这 种 影响 使 我 们 对 ABC FEE H H 
作用 有 了 新 的 看 法 ,为 我 们 在 Bt 抗 性 的 研究 提供 了 
TAY TT Ie] o 


virescens 
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到 目前 为 止 ,全 世界 已 经 完成 基因 组 测序 的 节 


Kaiya 60 多 种 ,但 是 对 ABC 转运 蛋 日 基因 家 族 
进行 比较 详细 研究 的 只 有 8 种 ( Dean et al., 2001; 
Roth et al., 2003; Sturm et al., 2009; Liu et al., 
2011; Xie et al., 2012; Dermauw et al., 2013; 
Broehan et al., 2013; You et al., 2013) ,esJB5n 
ext A AS Ab ae A EY Be A Ll E 
未 渐 受 到 广泛 关注 。 一 方面 ,ABC 转运 集 日 可 作为 
运输 物质 的 载体 ,将 有 害 物质 排出 体外 。 由 于 日 前 
在 节肢 动物 中 对 这 方面 的 机 制 了 解 得 还 比较 少 ， 
此 可 以 信 鉴 研究 人 类 ABC 转运 和 集 日 转运 药物 产生 
抗 药 性 的 思路 及 方法 来 开展 人 研究。 为 一 方面 , ABC 
转运 集 日 可 以 作为 药物 受 体 而 引发 一 系列 与 抗 药 性 
相关 的 生理 活动 ,是 目前 研究 的 热点 。 

fe WH FI Bw rh, ABC 转运 蛋白 ABCC2 基因 
的 突变 能 够 引起 对 Bt 毒素 的 抗 性 (Cahan et al., 
2010; Baxter et al., 2011; Atsumi et al., 2012), 但 
是 ,这 种 抗 性 是 否 在 所 有 物种 中 都 普 过 存在 ,其 抗 性 
水 平和 机 制 以 及 影响 抗 性 的 因素 等 ,目前 尚 不 清楚 。 
ABCC2 突变 的 同时 减少 了 将 其 他 毒素 及 次 生 代谢 
产物 从 细胞 内 的 输出 ,这 种 适合 度 代价 方面 的 影响 
是 否 也 可 以 被 用 来 在 田间 应 对 Bt 抗 性 的 机 制 ? 最 
近 的 研究 表明 Bt 毒素 的 作用 方式 比 我 们 预期 的 要 
复杂 的 多 (Gahan et al., 2010) ,细胞 对 Bt 毒素 的 作 
用 方式 是 由 一 个 信号 通路 来 调节 的 ,ABCC2 存在 于 
这 个 信号 通路 中 ,但 目前 还 不 知道 它 在 这 个 信和 号 通 
路 中 所 起 的 具体 作用 以 及 ABCC2 基因 的 突变 如 何 
影响 细胞 对 毒素 的 选择 (Cahan et al., 2010) , fH 
目 昆虫 对 Cryl A 毒 系 产 生 抗 性 的 遗传 基础 是 比较 复 
aR HY, BA 4 个 不 同 的 基因 参与 ,其 中 有 3 个 主 效 
基因 在 多 个 物种 存在 。 因 此 ,前 明 ABCC2 基因 与 它 
们 之 间 的 相互 作用 及 机 制 仍然 是 一 个 具有 挑战 的 计 
fl ( Heckel et al., 2007; Baxter et al., 2011). 

Baa xT ABC 转运 重 日 研究 的 不 断 诛 和 人 ,将 为 认 
知 节 肢 动 物 如 何 应 对 环境 改变 或 杀 虫 剂 胁迫 况 定 重 
要 的 理论 基础 ,我 们 也 可 能 会 发 现 ABC 转运 集 日 更 
多 重要 的 生理 功能 ,通过 对 它 开 展 遗 传 调 控 ,服务 于 
农业 害虫 的 有 效 防 治 和 持续 控制 。 
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